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Resumen: Tomal CRG, Silva AGPD, Yamashita AM, Andrade PV, Hirano MT, Tardelli MA, Silva HCA — Evaluacién de la Induccién, Recupera-
cion, Agitacion al Despertar y Consumo con el Uso de Dos Marcas de Sevoflurano para la Anestesia Ambulatorial.

Justificativa y objetivos: El sevoflurano, por sus caracteristicas farmacolégicas, es el anestésico ideal para procedimientos de corta duracion.
Existen dos marcas de sevoflurano en el mercado brasilefio, el Sevocris®y el Sevorane®, con diferentes formulaciones y envases. El objetivo de
este estudio, fue analizar si existen diferencias entre los dos anestésicos en la induccién, mantenimiento, recuperacién y consumo.

Método: Se incluyeron 130 nifios divididos en dos grupos segln la marca del agente utilizado: Grupo 1 sevoflurano de Cristalia® y Grupo 2 de
Abbott®. Se analizaron los siguientes parametros: frecuencia cardiaca, presion arterial sistélica y diastdlica, fraccién inspirada y espirada de
sevoflurano, valores de BIS, temperatura timpanica, tiempos de induccion y recuperacion, agitacion al despertar por la escala PAED, y consumo
del anestésico por pesaje de los vaporizadores. La induccion fue realizada con 1 CAM e incrementada a cada tres movimientos respiratorios en
0,5 CAM, hasta el maximo de 3 CAM.

Resultado: No hubo diferencia entre los grupos en cuanto al tiempo de procedimiento y de anestesia y en los parametros evaluados en la induc-
cion. En el Grupo 1, el nimero de nifios que necesitaron bolos adicionales de sevoflurano en el mantenimiento de la anestesia, fue mayor que
en el 2 (p < 0,05). La fraccion inspirada y espirada de sevoflurano al final del procedimiento fue menor en el Grupo 1 (p < 0,001). Al momento del
despertar, el valor del BIS fue menor en el Grupo 1 (p = 0,045). Otros parametros evaluados en la recuperacién no arrojaron diferencia entre los

grupos. El consumo de anestésico fue similar entre los grupos.

Descriptores: ANESTESIA, Inhalatoria, Especialidad, Pediatrica, Qualidad; ANESTESICOS, Volatil, sevoflurano.
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INTRODUCCION

Las propiedades de un anestésico ideal para la cirugia am-
bulatorial incluyen poseer un inicio de accién suave y rapido,
producir hipnosis, amnesia, analgesia, estar desprovisto de
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efectos colaterales indeseados y proporcionar una rapida re-
cuperacion postanestésica, como también analgesia residual
en el postoperatorio y ser una buena opcién con relacién al
coste/beneficio 123,

El sevoflurano entre los anestésicos volatiles es el menos
irritante al tracto respiratorio y posee una baja solubilidad
sanguinea, lo que conlleva a una rapida induccién y recupe-
racién de la anestesia 5. En el mercado brasilefio, el sevo-
flurano esta comercializado por dos laboratorios que presen-
tan diferencias en cuanto a la sintesis y al almacenaje del
anestésico. Se especula que esas diferencias podrian causar
cambios también en la efectividad, calidad y eficacia de la
anestesia. El Sevocris®, de la marca Cristalia®, contienen en
su composicion sevoflurano y 260 ppm de propileno glicol
como estabilizador, y esta envasado en vidrio ambar (patente
internacional). El Sevorane®, del laboratorio Abbott®, que es
el duefio de una de las patentes de la sintesis de sevoflu-
rano, contienen en su composiciéon 300 ppm de agua como
estabilizador. Actualmente el Sevorane® esta envasado en un
frasco PEN (naftalato de polietileno). Tanto el agua como el
propileno glicol funcionan como estabilizador, impidiendo la
degradacion acida del producto frente a cualquier compuesto
que se comporte como acidos de Lewis ©.
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OBJETIVO

El objetivo de este estudio, fue evaluar en los nifios las carac-
teristicas de la anestesia inhalatoria con sevoflurano comer-
cializado por dos laboratorios diferentes (Cristalia® y Abbott®)
para procedimientos ambulatoriales.

METODOS

Después de la aprobacién del Comité de Etica del Hospital
Séo Paulo (HSP) y de la forma por parte de los padres o
de los responsables del Término de Consentimiento Informa-
do, fueron incluidos 130 pacientes sometidos a examenes
de fondo de ojo bajo narcosis, en el IOP—-GRAAC (Instituto
de Oncologia Pediatrica — Grupo de Apoyo al Adolescente y
al Nifios com Cancer). Los pacientes fueron distribuidos en
dos grupos de manera aleatoria y doble ciego, para el anes-
tesidlogo y el paciente. Habia dos vaporizadores idénticos,
con una identificacién no conocida por el anestesiélogo, que
eran puestos en el aparato de anestesia por los asistentes
no médicos de acuerdo con el grupo en el cual el paciente
fue ubicado. Un vaporizador contenia Sevocris® y el otro Se-
vorane®. Los vaporizadores eran nuevos y fueron utilizados
exclusivamente para los pacientes de este estudio.

Los grupos fueron identificados solamente después del
analisis estadistico completo de los grupos.

Criterios de inclusion

- Edad entre 3y 7 afios.
-ASA P1yP2.

- Procedimientos indoloros.

Criterios de exclusion

- Obesidad y/o desnutricién.

- Procedimientos con una duracién superior a dos horas.
- Pacientes com déficit cognitivo mental.

- Enfermedades funcionales graves.

Uso de neuroléptico, benzodiazepinico, anticonvulsivo u
otra medicacion que pudiese interferir en la concentracion al-
veolar minima (CAM) del sevoflurano.

- Pacientes en uso de quimioterapia

ANESTESIA

Ningun nifo recibié6 medicacion preanestésica, todos fueron
derivados al quiréfano con los padres que acompafaban la
induccion de la anestesia hasta el momento de la pérdida de
la conciencia.

Los nifios fueron monitorizados con cardioscopio en tres
derivaciones, presion arterial no invasiva, oximetria de pulso,
analizador de gases, temperatura timpanica y analisis del in-
dice Bispectral (BIS).

Los valores de la frecuencia cardiaca (FC), presion arte-
rial sistdlica (PAS) y diastélica (PAD,) fraccion inspirada y
espirada de sevoflurano, saturacion periférica de O, fueron
anotados en los momentos: un minuto antes de la induccion,
final de la induccion, después de un minuto del inicio del pro-
cedimiento, a cada cinco minutos durante el acto anestésico,
al momento de la interrupcién del agente anestésico y al mo-
mento del despertar.

La concentracion espirada de CO, y los valores de BIS
fueron anotados a partir del inicio de la induccién, la tempera-
tura timpéanica fue medida después de la induccion.

La induccion inhalatoria bajo mascara fue realizada con el
sistema Jackson-Rees con sevoflurano y oxigeno 100%. El
flujo de gases frescos fue ajustado de acuerdo con la franja
de peso corporal: 4 L.min! hasta 15 kg, 6 L.min"' entre 15 kg
y 20 kg y 8 L.min"! entre 20 kg y 25 kg.

La induccién fue iniciada con la concentracién inspirada
de 1 CAM (2,5%) del sevoflurano y aumentos de 0,5 CAM a
cada 3 movimientos respiratorios, hasta alcanzar el maximo
3 CAM.

El término de la induccion fue definido como la centraliza-
cién del globo ocular, miosis, pérdida del reflejo ciliar y respi-
racion regular. Solamente después de ese periodo, fue que
se procedio a la realizacion de la puncion venosa y se inici6 la
hidratacion con solucién ringer lactato 4 mL.kg'.h-.

Los parametros para la induccién fueron evaluados a cada
10 segundos y anotados en una tabla destinada para tal.

La anestesia se mantuvo en ventilacion espontanea, bajo
mascara facial y canula orofaringea, hasta el final del proce-
dimiento.

El mantenimiento de la anestesia fue con oxigeno al 60%
y el sevoflurano titulado para mantener el valor del BIS entre
40y 60. Si la presion arterial o la frecuencia cardiaca aumen-
taban 20% del basal, o si el valor de BIS quedaba por encima
de 60, o si ocurriese la descentralizacion del globo ocular, era
realizado un bolo de sevoflurano con aumento del valor del
vaporizador para 3 CAM (7,5%) y el mantenimiento de esa
concentracién por un minuto. Se anotaron los valores de pre-
sién arterial, frecuencia cardiaca, y BIS, para analizar la efec-
tividad y los eventos hemodinamicos del bolo de sevoflurano.
Después de ese minuto, se mantuvo una fraccion inspirada
que correspondia al valor que estaba siendo administrado
antes del bolo, afiadido de 1%.

El consumo de anestésico se evalué por medio del pesa-
je de los vaporizadores, antes y después del término de la
anestesia, utilizando la bascula de precision marca Digimed,
modelo KN 8000DR. La cantidad de anestésico consumido
fue calculada considerando que la densidad del sevoflurano
es 1,5 g.mL". El tiempo de anestesia fue considerado desde
el inicio de la induccién con el sevoflurano hasta el término
del procedimiento quirtrgico. El tiempo de permanencia en
quiréfano o Centro Quirdrgico (CQ), también se anotd, con-
siderado desde el momento de la entrada del nifio, hasta la
salida de la sala de operacion.

Al término del procedimiento, el vaporizador fue apagado y
la ventilacién realizada con oxigeno al 100%. Los nifios eran
estimulados a reaccionar a estimulos no dolorosos, con un
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llamado verbal a cada diez segundos. El tiempo de despertar
fue considerado desde el momento de la retirada del sevoflu-
rano hasta el aparecimiento de la primera respuesta (prime-
ros movimientos, abrir los ojos, llorar).

Después del despertar, y durante una hora, se evalu6 la
agitacion a cada diez minutos de acuerdo con la escala Pe-
diatric Anesthesia Emergence Delirium (PAED), utilizada para
cuantificar la agitacion al despertar 7.

Fue anotado el aparecimiento de eventos adversos como
agitacion, tos, ndusea y vomito en los diferentes periodos de
la anestesia.

Los datos fueron anotados en tablas estandarizadas para
el estudio por un observador que no participaba en la realiza-
cién de la anestesia.

Tamano de la muestra

Inicialmente se planificé un estudio con un tamafo de mues-
tra de 100 pacientes en cada uno de los grupos. El estudio
fue iniciado y cuando se obtuvo una muestra total de 50
pacientes, fue realizada la evaluacion interina sin romper
los codigos de randomizacion. De acuerdo con tal analisis,
verificamos que una muestra con 61 pacientes en cada uno
de los grupos, generaria un poder de 81% con un nivel de
significancia de un 5%, se comparamos la equivalencia entre
los promedios de tiempo de despertar de 8,2 minutos y una
franja de diferencia entre esos promedios que nos llevaria a
la conclusion de una equivalencia de + 20%.

ESTADISTICA

Las variables cualitativas fueron expresadas a través de un
numero absoluto y de un porcentaje, y la comparacién entre
los dos grupos para tales variables fue realizada a través del
test Xi-Cuadrado (Xi?). Las variables cuantitativas que pre-
sentaron una distribucion normal, fueron expresadas como
promedio + desviacion estandar, y los grupos comparados
por medio del test tde Student. En los casos en que la supo-
sicién de normalidad no fue satisfecha, las variables cuanti-
tativas fueron expresadas como mediana, 12 cuartil (C1), 3¢
cuartil (C3), valores de minimo y maximo y la comparacion
entre los grupos fue realizada por medio del test de Mann-
Whitney. Se uso el gréfico tipo Box-Plot para representar la
distribucion de los datos de variables cuantitativas de acuer-
do con el grupo.

Para la comparacion entre la fraccién inspirada y la frac-
cién espirada dentro de un mismo grupo, se utiliz6 el test de
Wilcoxon sefializado.

En todo el analisis estadistico, se adopté un nivel de sig-
nificancia de un 5%, o sea, que se tuvieron en cuenta como
estadisticamente significativos, los resultados que tenian un
valor de p inferior al 5% (p < 0,05). Todo el analisis estadistico
fue realizado con el software SPSS 16.0 for Windows®.
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RESULTADOS

Los grupos fueron abiertos posteriormente al andlisis estadis-
tico y revelaron que el vaporizador 1 (Grupo 1) fue rellenado
con el Sevocris® del Laboratorio Cristalia® y el vaporizador 2
(Grupo 2) con el Sevorane® del Laboratorio Abbott®.

Como vemos en la Tabla |, los dos grupos fueron homo-
géneos en lo que a la edad, sexo, peso y estado fisico (ASA)
se refiere (p > 0,05).

Los tiempos de permanencia en quir6fano, de anestesia
y de procedimiento, no tuvieron diferencias entre los grupos
(p > 0,05) (Tabla I).

La Tabla Il muestra que los datos relacionados con la pér-
dida de reflejo ciliar durante la induccion, fueron homogéneos
entre los grupos (p > 0,05).

La Figura 1 muestra un gréfico de la evolucion del porcen-
taje de los pacientes que mantenian el reflejo ciliar a lo largo
del tiempo. No hubo diferencias significativas.

Los grupos fueron homogéneos (p > 0,05) en el tiempo de
centralizacion de la pupila y miosis, com una mediana de 226
y 248 segundos para el vaporizador 1 y 2, respectivamente
(Figura 2). El grupo del vaporizador 2 tuvo mayor variabilidad
en el tiempo de centralizaciéon de pupilas, sin diferencia sig-
nificativa. No hubo diferencia significativa en la fraccién ins-

Tabla | — Datos Demograficos y Estado Fisico de Acuerdo con el
Grupo

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

(n=61) (n =69)

Edad (afos) 0,543
Promedio+ DE 4,3+1,2 4,4+1,4

Sexo n (%) 0,487
Femenino 22 (36,1%) 29 (42,0%)
Masculino 39 (63,9%) 40 (58,0%)

Peso (Kg) 0,498
Promedio+ DE 18,1 +3,6 18,5+3,8

ASA n (%) > 0,999

[ 61 (100,0%)
I -

68 (98,6%)
1 (1,4%)

Tabla Il — Datos Referentes a la Realizacién del Procedimiento, de
Acuerdo con los Grupos Estudiados

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

(n=61) (n =69)
Permanencia CQ (min) 0,770
Mediana (C1-C3) 22 (19-26) 23 (18-27)
minimo-maximo 15-45 13-40
Tiempo anestesia (min) 0,266
mediana (C1-C3) 11 (9-14) 12 (9-17)
Minimo-maximo 6-34,2 5-29
Tiempo procedimiento 0,295
(min)
mediana (C1-C3) 6 (4-9) 7 (4-12)
Minimo-maximo 2-29 1-24

CQ: Centro Quirargico; C1: primer cuartil (25% de los valores), C3: tercer cuartil
(75% de los valores).
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Tabla Ill - Datos Referentes al Momento de la Pérdida del Reflejo
Ciliar de Acuerdo con los Grupos

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

(n=61) (n =69)
Tiempo para pérdida de 0,117
reflejo ciliar (seg)
mediana (C1-C3) 52 (47-60) 50 (42-57)
minimo-maximo 20-90 35-92
Fraccion inspirada n =52 n =259 0,824
de sevo en la pérdida
reflejo ciliar (%)
mediana (C1-C3) 6,8 (6,1-7,4) 6,8 (5,7-7,4)
minimo-maximo 2,4-8,6 4,3-8,9

Fraccion espirada de n =52 n =259 0,326

sevo en la pérdida de

reflejo ciliar (%)
mediana (C1-C3)
minimo-maximo

5,3 (3,9-6,4)
2,0-7,5

5,0 (4,1-5,9)
2,1-7,8

Sevo: Sevoflurano; C1: primer Cuartil (25% de los valores), C3: tercer Cuartil
(75% de los valores).

100 1
90l Vaporizador
80
70
60 [
50
40
301
20 +

Pacientes (%)

101

1 1 1 1 1
20 30 40 50 60 70 80 90 100
Tiempo hasta la Pérdida del Reflejo Ciliar (seg)

Figura 1 — Porcentaje de Pacientes que Tenian Reflejo Ciliar a los
Largo del Tiempo (p > 0,05).

pirada (5,9 y 5,6 para el vaporizador 1y 2, respectivamente),
y en la fraccion espirada (5,0 y 4,6 para el vaporizador 1y 2,
respectivamente), de sevoflurano al momento de la observa-
cién de ese parametro.

Durante la induccion, el tiempo para alcanzar la respira-
cién regular fue similar en los dos grupos, siendo la mediana
de 189 (156-213) y 184 (138-230) segundos para los Gru-
pos 1y 2, respectivamente. En ese momento, las fracciones
inspiradas de sevoflurano en los dos grupos, fueron iguales
(6,3%) y la espirada fue parecida (5,1 y 4,9 para el vaporiza-
dor 1y 2, respectivamente).

480 A

420

360

300 -

240

180 -

Centralizacion Pupilas Miosis (seg)

120 - —

80

Vaporizador 1 Vaporizador 2

Figura 2 — Box-Plot de la Centralizacién de Pupilas con Miosis de
Acuerdo con el Grupo (p > 0,05).

Tabla IV — Parametros de la Anestesia al Final de la Induccién

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

BIS n=54 n=62 0,124
mediana (C1-C3) 36 (28,5-42,5) 33 (29,5-39)
minimo-maximo 16-55 15-62

Fraccion inspirada n =57 n =66 0,878

de sevo (%)
mediana (C1-C3) 5,9 (3,0-6,6) 5,7 (3,9-6,4)
minimo-maximo 1,7-7,5 2,7-7,7

Fraccion espirada n =57 n =66 0,990
de sevo (%)

mediana (C1-C3) 4,9 (2,9-5,8) 4,6 (3,7-5,4)
minimo-maximo 2,0-7,1 2,4-71
Tiempo total n =61 n =69 0,525
induccién (min)
mediana (C1-C3) 4,0 (3,3-4,3) 4,1 (3,2-4,8)
minimo-maximo 2,2-7,4 2,0-6,3

BIS: indice bispectral; Sevo: Sevoflurano; C1: primer Cuartil (25% de los valo-
res), C3: tercer Cuartil (75% de los valores).

La Tabla IV muestra los valores del BIS y de las concentra-
ciones de sevoflurano al final de la induccién. No hubo diferencia
significativa relativa al valor del BIS, ni a las fracciones inspirada
y espirada de sevoflurano entre el Grupo 1y el Grupo 2. El tiem-
po total de induccién fue similar en los dos grupos (p = 0,525).

En la Figura 3, vemos que la variabilidad en el grupo del
vaporizador 1 fue mayor que el del grupo del vaporizador 2,
tanto para la fraccién inspirada como espirada de sevoflura-
no, sin diferencia significativa.

Los parametros hemodinamicos y la temperatura estan en
la Tabla V.
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Figura 3 A - Fraccién inspirada de sevoflurano (p > 0,05)

7.5- F_Exp

5,0 1

2,5 J_ 1

0,0
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Figura 3 B - Fraccion espirada de sevoflurano (p > 0,05).

Figura 3 — Box-Plot de la Fraccion Inspirada y Espirada de Sevoflurano al Momento Final de la Induccién, de Acuerdo con el Grupo.

Tabla V — Datos Referentes a los Parametros Hemodinamicos al
Final de la Induccién de Acuerdo con el Grupo

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

FC (Ilpm) n =61 n=69 0,302
mediana (C1-C3) 106 (97-119) 111 (99-124)
minimo-maximo 69-152 66-160

PAM (mmHg) n =59 n =66 0,586

mediana (C1-C3) 71 (61-78) 72 (64-81)
minimo-maximo 33-103 47-94

PAS (mmHg) n=>59 n =66 0,458
mediana (C1-C3) 98 (91-109) 100 (95-110)
minimo-maximo 76-125 79-131

PAD (mmHg) n=>59 n =66 0,880
mediana (C1-C3) 52 (43-62) 52 (47-59)
minimo-méaximo 26-83 31-81

Temperatura (°C) n=~61 n =68 0,613
mediana (C1-C3) 36 (36-37) 36 (36-37)
minimo-méaximo 35-38 35-37

C1: primer Cuartil (25% de los valores), C3: tercer Cuartil (75% de los valo-
res);

FC: frecuencia cardiaca, PAM: presién arterial promedio, PAS: presion arterial
sistolica, PAD: presion arterial diastélica.

Eventos como la tos y la agitacion durante la induccién de
la anestesia, no mostraron diferencia entre los dos anestési-
cos estudiados, y estan representados en la Figura 4.

En cuanto al mantenimiento de la anestesia, el nUmero de
nifios anestesiados con el vaporizador 1 que tuvieron mayor
necesidad de bolo adicional, fue significantemente mayor que
las del vaporizador 2. Sin embargo, el niumero de bolos adi-
cionales fue similar en los dos grupos (Tabla VI).

La Tabla VIl muestra que, en el momento de la interrup-
cién del sevoflurano, los valores del BIS eran mayores en los
pacientes del vaporizador 1, y las fracciones inspirada y es-
pirada de sevoflurano de ese grupo, fueron estadisticamente
menores que las observadas en el Grupo 2 y presentaron una
mayor variabilidad en los resultados (Figura 5).
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Figura 4 - Distribucion de los Nifios de Acuerdo con la Aparicion
de Agitacion y Tos al Momento de la Induccion, de Acuerdo con el
Grupo.

Tabla VI - Distribucién del Numero de Nifios que Recibieron bolos
Adicionales de Sevoflurano y Aplicacién de LASER en los dos
Grupos

Vaporizador 1  Vaporizador2 p
Nifios que recibieron 0,042
bolos adicionales
Si 32 (52,5%)

24 (34,8%)

No 29 (47,5%) 45 (65,2%)
Numero de Bolos 0,187
adicionales
1 20 (62,5%) 16 (66,7%)
2 12 (37,5%) 6 (25,0%)
3 - 2 (8,3%)
LASER 0,213
Si 1(1,6%) 5(7,2%)
No 60 (98,4%) 64 (92,8%)
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Tabla VIl - Datos Referentes al Momento de Interrupcién del
Sevoflurano de Acuerdo con el Grupo

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

BIS n =60 n =69 0,005
mediana (C1-C3) 50 (43,5-55) 45 (39-52)
minimo-maximo 31-67 22-62

Vaporizador (%) n=~61 n =69 0,247
mediana (C1-C3) 3,0 (3,0-3,5) 3,0 (3,0-3,0)
minimo-maximo 2,0-8,0 2,5-8,0

Fraccién Inspirada n =61 n =69 < 0,001

de Sevo (%)
mediana (C1-C3) 2,7 (2,3-3,1) 3,0 (2,8-3,1)
minimo-maximo 1,9-6,4 2,5-4,5

Fraccion Espirada n =61 n =69 < 0,001

de Sevo (%)

Mediana (C1-C3) 2,5 (2,2-2,9) 2,8 (2,6-3,0)
minimo-méaximo 1,6-5,4 2,0-4,6

ETCO, (mmHg) n=11 n=14 0,641
Mediana (C1-C3) 24 (20-27) 28 (23-28)
minimo-méaximo 3-29 3-29

SatO, (%) n =61 n =69 0,058
Mediana (C1-C3) 99 (98-99) 98 (98-99)
minimo-méaximo 97-100 68-100

BIS: indice bispectral; Sevo: Sevoflurano; ETCO,: fraccion inpirada de gas car-
bénico; SatO,: saturacion periferica de oxigenio; C1: primer Cuartil (25% de los
valores), C3: tercer Cuartil (75% de los valores).

704
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* %

Concentracion de sevoflurano (%)

T T
Vaporizador 1 Vaporizador 2

O F ins Interrupcion SEVO [0 F esp Interrupcion SEVO

Figura 5 — Box-Plot de la Fraccién Inspirada y Espirada de Sevoflu-
rano al Momento de Interrupcion del Anestésico, de Acuerdo con el
Grupo (p > 0,05).

Los dados de la FC, PAM, PAS, PAD y temperatura, al
momento de la interrupcién del sevoflurano, muestran que los
grupos fueron similares (Tabla VII).

En el momento del despertar, la mediana del valor del BIS
fue significativamente mayor en el grupo del vaporizador 2

Tabla VIl — Datos Referentes a los Parametros Hemodindmicos
y Temperatura al Momento de Interrupcion del Sevoflurano de
Acuerdo con el Grupo
Vaporizador 1 Vaporizador 2 p
FC (Ipm) n =61 n =69 0,194
mediana (C1-C3) 111 (102-121) 114 (106-123)

minimo-maximo  70-146 66-150

PAM (mmHg) n =60 n==68 0,626
mediana (C1-C3) 71 (62-75) 68 (65-73)
minimo-maximo  38-94 48-94

PAS (mmHg) n=:60 n=:68 0,727
mediana (C1-C3) 98,5 (91-105,5) 97 (95-101)
minimo-maximo  63-119 40-131

PAD (mmHg) n =60 n =68 0,752
mediana (C1-C3) 52,5 (44-59,5) 50,5 (46,5-56,5)
minimo-maximo  35-108 33-100

Temperatura (°C) n =60 n =68 0,259
mediana (C1-C3) 36,3 (35,7-36,6) 36,1 (35,8-36,5)
minimo-méaximo  35,1-37,4 34,8-37,2

C1: primer Cuartil (25% de los valores), C3: tercer Cuartil (75% de los valo-
res);

FC: frecuencia cardiaca, PAM: presion arterial promedio, PAS: presion arterial
sistolica, PAD: presion arterial diastdlica.

con valor de 76 (74-79) en relacién con el vaporizador 1, con
un valor de 75 (73-78) (p = 0,045). Los parametros hemodina-
micos fueron parecidos en los grupos (Tabla IX).

No hubo diferencia significativa en el tiempo de despertar,
siendo que en los nifios del grupo del vaporizador 2, la media-
na fue de 5,9 (4,8-9,3) minutos, en el vaporizador 1 mediana
de 7,6 (5,7-9,8) minutos (p = 0,234).

En cuanto al consumo total del anestésico en gramos y
el consumo en mililitros por minuto, no se observo diferencia
entre los grupos (Tabla X).

No hubo diferencia significativa en la agitacion evaluada
por la escala PAED entre los grupos en los tiempos evalua-
dos. Solamente un nifio del grupo del vaporizador 2 que fue
sometido al Laser, present6 un indice elevado de hasta 60
minutos (Figura 6). El andlisis de la puntuacion por la escala
PAED mostr6 que al momento del despertar, no hubo diferen-
cia significativa entre el grupo del vaporizador 1 que presenté
mediana de 6 (4-8) y el grupo del vaporizador con 2 mediana
de 5 (3-7) p = 0,095.

El grafico muestra los valores individuales siendo que los
circulos representan a los pacientes del Grupo 1y los tridngu-
los los del Grupo 2. Los rasgos entre los valores individuales
representan el promedio de cada grupo.

Los eventos adversos observados durante la recuperacién
fueron parecidos entre los grupos, y estan representados en
la Tabla XI. La agitacién fue el evento adverso més frecuente
en los dos grupos.

DISCUSION

El desarrollo de nuevos agentes inhalatorios, como el sevo-
flurano y el desflurano, se contrapone con las necesidades
de la cirugia ambulatorial actual. El sevoflurano es el agente

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 62, N° 2, Marzo-Abril, 2012



EVALUACION DE LA INDUCCION, RECUPERACION, AGITACION AL DESPERTAR Y CONSUMO CON EL USO DE DOS
MARCAS DE SEVOFLURANO PARA LA ANESTESIA AMBULATORIAL

Tabla IX — Datos Referentes a los Parametros Hemodinamicos al
Momento de Despertar del Sevoflurano de Acuerdo con el Grupo

Vaporizador 1 Vaporizador2 p

Tabla X — Consumo de Sevoflurano de Acuerdo con los Grupos
Vaporizador 1

Vaporizador2 p

FC (Ipm) n =61 n=:69 0,841
mediana (C1-C3) 100 (88-114) 100 (93-110)
minimo-méaximo 69-139 71-148

PAM (mmHg) n =60 n =68 0,245
mediana (C1-C3) 72,5 (68-80) 70 (65-79)
minimo-maximo 47-95 55-92

PAS (mmHg) n =60 n =68 0,208
mediana (C1-C3) 102 (96-108) 98 (96-104)
minimo-maximo 86-124 79-122

PAD (mmHg) n =60 n =68 0,195
mediana (C1-C3) 58,5 (50-65) 53,5 (49,5-61)
minimo-maximo 38-84 40-83

C1: primer Cuartil (25% de los valores), C3: tercer Cuartil (75% de los valo-
res);

FC: frecuencia cardiaca, PAM: presion arterial promedio, PAS: presién arterial
sistélica, PAD: presion arterial diast6lica.

(n=61) (n =69)
Consumo total de 0,580
anestésico (g)
mediana (C1-C3) 37,4 (31,3-47,4) 39,3 (31,3-53,4)
minimo-méaximo 23,3-162,6 16,8-91,2
Consumo anestésico 0,626
(ml.min-")
mediana (C1-C3) 2,2 (1,9-2,8) 2,2(1,9-2,7)
minimo-maximo 1,2-15,3 1,0-3,8

C1: primer Cuartil (25% de los valores), C3: tercer Cuartil (75% de los valo-
res).
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Figura 6 — Puntuacion de Agitaciéon Segun la Escala PAED en los Tiempos Evaluados (p > 0,05).

que presenta caracteristicas ideales para el uso en procedi-
mientos pediatricos ambulatoriales. Entre esas propiedades
estan la ausencia de un odor desagradable, la no irritacion
de las vias aéreas, y el bajo coeficiente de particion sangre/
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gas, permitiendo una induccién y una recuperacién mas ra-
pidas. En el mercado mundial existen tres marcas de sevo-
flurano con algunas diferencias en sus formulaciones, como
en la cantidad de agua y en el envase. El agua adicionada al
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Tabla XI — Eventos Adversos en la Recuperacion de Acuerdo con
los Grupos

Tiempo Basal Vaporizador 1 Vaporizador 2 p
Agitacion 23 (37,7%) 22 (31,9%) 0,486
Tos 5(8,2%) 3 (4,3%) 0,473
Nausea 1(1,6%) 1(1,4%) >0,999
Vémito 1(1,6%) 1(1,4%) >0,999

Tiempo 5 minutos
Agitacion 10 (16,4%) 12 (17,4%) 0,880
Tos 2 (3,3%) - 0,218
Nausea - 1(1,4%) >0,999
Voémito - 1(1,4%) >0,999

Tiempo 10 minutos
Agitacion 9 (13,0%) 0,374
Tos - - -
Nausea - - -
Vémito - - -

Tiempo 15 minutos
Agitacion
Tos - - -
Néusea - - -
Vémito - - -

Tiempo 20 minutos
Agitacion -
Tos - -
Néausea - - -
Vémito - - -

Tiempo 25 minutos
Agitacion - 1(1,4%)
Tos - -
Nausea - - -
Vémito - - -

Tiempo 30 minutos
Agitacion - 1(1,4%)
Tos - -
Nausea - - -
Vémito - - -

Tiempo 35 minutos
Agitacion - 1(1,4%)
Tos - -
Nausea - - -
Vémito - - -

Tiempo 40 minutos
Agitacion - 1(1,4%)
Tos - - -
Néusea - - -
Voémito - - -

Valores presentados como niimero de pacientes y (porcentaje).

sevoflurano funciona como un estabilizador, evitando la de-
gradacion del anestésico por los acidos de Lewis 8. El acondi-
cionamiento en frascos adecuados también tiene la finalidad
de evitar la degradacioén, pudiendo ser en frascos de vidrio,
frascos PEN (polietileno naftalato) o entonces en cilindros de
aluminio con resina de epoxi flexible. En Brasil, estan dispo-

nibles dos marcas, el Sevocris® del laboratorio Cristalia® que
posee como estabilizador el propilenoglicol y que esta enva-
sado en frascos de vidrio ambar, y el Sevorane® del labora-
torio Abbott® que contiene por lo menos 300 ppm de agua y
que esta acondicionado en frascos PEN ambar. El estudio
tiene como objetivo evaluar si la diferencia en la formulacion
y acondicionamiento del sevoflurano puede estar asociada a
diferencias en la caracteristica de la anestesia inhalatoria y
en su consumo.

Los resultados demuestran que los datos demograficos y
los relativos al tiempo anestésico-quirargico, fueron homogé-
neos entre los grupos (Tablas | y II).

Todos los parametros farmacodinamicos evaluados duran-
te toda la induccion, no tuvieron diferencia significativa entre
los grupos. Al inicio de la induccién, y aunque el tiempo para
la pérdida del reflejo ciliar haya sido similar entre los grupos,
observamos una ligera tendencia de este parametro a ser
mas rapido en el grupo del vaporizador 2, pero sin diferencia
significativa (Figura 1).

El tiempo para el término de la induccién, considerado
como el momento de la centralizacion de la pupila, miosis y
respiracion regular, fue similar entre los grupos. La variabili-
dad de los valores de las fracciones inspirada y espirada de
sevoflurano tuvo una tendencia a ser mayor en el Grupo 1
(Figura 3% y 3B). El tiempo total para la induccién de la anes-
tesia fue similar a la de otros estudios que también utilizaron
la técnica de induccién inhalatoria con aumentos progresivos
en la concentracién de sevoflurano 919,

Los otros parametros que también podrian alterar los re-
sultados farmacodinamicos consecuentes a las modificacio-
nes en la farmacocinética, tales como la frecuencia cardiaca,
la presion arterial y la ventilacion (evaluada por la ETCO, y el
tiempo para alcanzar la respiracion regular), fueron parecidos
entre los grupos (Tablas IV, V y VII).

Eventos adversos como la tos y la agitacion que también
interfieren en el curso de la induccién, no mostraron diferen-
cia entre los grupos (Figura 4).

Existen pocos estudios que evallen el tiempo para al-
canzar la respiracién regular en el periodo de la induccion
de la anestesia. Dedhia y Kundalkar ', utilizando sevoflura-
no al 6% asociado al 50% de 6xido nitroso, observaron un
promedio de tiempo para alcanzar la respiracion regular de
41.76 £ 20.41 segundos, valor cuatro veces menor que el ob-
servado en este estudio. Pero incluso considerando el uso
de 6xido nitroso y la alta concentracion inicial de sevoflurano
utilizada para la induccién, solo la subjetividad en la evalua-
cion de este parametro podria explicar la diferencia entre el
resultado de los dos estudios.

Los datos relativos al término de la induccién de la anes-
tesia sugieren que la vaporizacion de los dos anestésicos fue
igualmente eficiente y sin repercusion en los parametros far-
macodinédmicos de este periodo. Sin embargo, el analisis de
los datos del mantenimiento y de la interrupcion de la anes-
tesia, sugiere que, a lo largo del tiempo, la vaporizaciéon de
los dos anestésicos fue diferente. Durante el mantenimiento
de la anestesia un mayor nimero de nifios, en el grupo del
vaporizador 1, necesitaron bolos adicionales de sevoflurano
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para mantener el mismo plan anestésico, para una igual in-
tensidad de estimulo éalgico en los dos grupos (Tabla VI). Al
término de la anestesia, en la interrupcion del sevoflurano, a
pesar de la misma concentracién en el dial de los vaporizado-
res de los dos grupos, la mediana de las fracciones inspirada
y la espirada de sevoflurano, eran menores en el vaporizador
1y a tono con la mediana del valor del BIS que era mayor,
aunque estaba dentro de la franja adecuada para la hipnosis
quirargica. Corroborando la hipétesis de la alteracién en la
vaporizacién del anestésico del vaporizador 1, se observa en
la Figura 5 que la dispersion particularmente de los valores
de la fraccion inspirada de este vaporizador, era mayor que la
del vaporizador 2 al momento de la interrupcion del anestési-
co. Esos datos sugieren que en el Grupo 1 la vaporizacion del
anestésico fue menos eficiente (Tablas VI 'y VII).

Las normas técnicas (ABNT 13730/2010) admiten para los
sistemas de vaporizacién, una variacién de hasta un 10% en-
tre la marca en el dial del vaporizador y la fraccion inspirada
de los agentes volatiles, lo que podria explicar la diferencia
observada entre los datos recogidos en los dos grupos. 213
El disefio del estudio no permite otras conclusiones respecto
de las diferencias observadas.

De la misma forma que en la induccion, en la interrupcién
de la anestesia los valores hemodinamicos o referentes a la
ventilacion que podrian alterar la farmacocinética, fueron ho-
mogéneos entre los grupos (Tabla VIl'y VIII).

A pesar de que los nifios del grupo del vaporizador 1 ha-
yan necesitado un mayor numero de bolos adicionales de
anestésico, ese hecho no interfiri6 en el consumo de sevoflu-
rano. La misma cantidad de consumo del anestésico en los
dos grupos podria ser explicado porque entre los nifios que
necesitaron bolos adicionales, la mayoria recibié apenas uno
(Tabla VI). El corto tiempo de anestesia también podria haber
sido insuficiente para evidenciar el efecto de la alteraciéon en
la vaporizacién del anestésico a través del consumo.

El método gravimétrico de evaluacion del consumo del
anestésico es bastante preciso, porque calcula el volumen
consumido a partir del peso del vaporizador y de la densidad
del anestésico 1416,

Los tiempos de despertar de los dos grupos fueron me-
nores que el estudio de Lerman y col. 2 (12,3 minutos) y de
Walker y col. ° (21,36 minutos), lo que puede ser explicado
por la ausencia de medicacién preanestésica, una corta du-
racién de la anestesia y procedimientos de pequefio estimulo
quirargico. Tardelli y col. '° que usaron una metodologia simi-
lar, observaron un menor tiempo de emergencia (153,3 + 66,4
segundos). Una posible explicacion seria porque la anestesia
se mantuvo con menores concentraciones de sevoflurano ya
que la anestesia quirurgica era provista por el bloqueo regio-
nal. Sin embargo, los autores no relatan los valores de las
fracciones inspiradas de sevoflurano mantenidas durante la
anestesia, para la real confirmacion de esta hipotesis.

La agitacion fue el efecto adverso més frecuente duran-
te el periodo de recuperacion. Al despertar, 37,7% y 31,9%
de los nifios del Grupo 1y 2, respectivamente, presentaron
agitacioén, pero sin diferencias significativas entre los grupos.
Esos valores fueron menores que los 47,2% observados por
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otros autores, en la recuperaciéon de amigdalectomias, pro-
cedimiento considerado de mayor riesgo para desarrollar
una agitacién durante la recuperacién de anestesia con se-
voflurano 7. Tanto la agitacién como otros eventos adversos
como la tos, nausea y vomitos, fueron mas frecuentes en los
primeros minutos del despertar, disminuyendo gradualmente
(Tabla Xl). Solamente un nifio del grupo del vaporizador 2,
presentd agitacion hasta el final de la observacion que fue de
40 minutos.

Los estudios que evaltan la incidencia de agitacion en el
despertar en nifios sometidos a la anestesia con sevoflura-
no, son contradictorios. Esa ambigliedad puede depender del
concepto atribuido para la agitacién o el delirio de emergen-
cia 8. Sikich y col. 7 validaron la escala para evaluar el Delirio
de Emergencia en anestesia pediatrica (Pediatric Anesthesia
Emergence Delirium— PAED), que debe dar una consistencia
a la metodologia de investigacién sobre los cambios de com-
portamiento después de la anestesia.

El aparecimiento de la agitacién durante la recuperacion
de la anestesia fue similar en los dos grupos con relacién a la
puntuacion en la escala PAED. Recientemente, algunos au-
tores definieron como agitacién aquellas situaciones donde
la puntuacién en la escala es PAED > 10 '7:19. Se ha obser-
vado en nuestro estudio, ocho nifios con una puntuacién por
encima de 10 en el Grupo 1,y 9 en el Grupo 2 al despertar.
Apenas 3 nifios tenian una puntuacién superior a 10 a los
diez minutos y un nifio permaneci6 con un valor superior a 10
hasta los 20 minutos durante la recuperacion. El estudio que
consider6 como agitacién la puntuacién superior a 10 en la
escala PAED, observé una incidencia de un 9%; lo que es un
valor préximo al encontrado en nuestro estudio '°.

La utilizaciéon de dos marcas diferentes de sevoflurano
para la anestesia ambulatorial con un pequefio estimulo noci-
ceptivo (examen bajo narcosis y aplicacién de Laser en oftal-
mologia), no mostré ninguna diferencia farmacodinamica en
la induccién, mantenimiento y recuperacion ni en el consumo.
La diferencia en la fraccion inspirada y espirada de sevoflu-
rano observada al final del procedimiento, no interfiri6 en la
recuperacién y en el consumo de anestésico. A pesar de que
el estudio no demuestra ninguna diferencia para el procedi-
miento de corta duracién, existe la necesidad de realizar mas
estudios en procedimientos de mayor duracién para verificar
si esa similitud se mantiene.

CONCLUSIONES

En todos los pardmetros analizados, los dos anestésicos se
comportaron de manera similar. No se detectaron diferencias
en el tiempo de induccion, consumo, efectos colaterales y
tiempo del despertar.
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